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Abstract: In Diskussion stehen Screenings für das Ovarial- und für Korpuskarzinome, ähnlich denen, die
bereits heute beim Mamma- und beim Zervixkarzinom durchgeführt werden. Es stellt sich jedoch die
Frage, ob solche Screenings derzeit Sinn machen. Unser Beitrag soll die aktuelle Situation beleuchten
und unsere Einschätzung darstellen.
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Ovarialkarzinom
Das Ovarialkarzinom macht 3,7% al-
ler Krebsneuerkrankungen pro Jahr aus 
und ist damit zwar ein relativ sel-
tenes Karzinom, welches aller-
dings mit einer hohen Mortali-
tät einhergeht. Die hohe Morta-
lität hängt unter anderem damit 
zusammen, dass Frühsymptome 
häufig fehlen bzw. sehr unspezi-
fisch sind und die Karzinome in 
70% der Fälle erst in fortge-
schrittenen Stadien entdeckt wer-
den. Die 5-Jahres-Überlebensrate 
bleibt im Stadium III und IV 
deutlich unter 40%, beträgt aber 
über 90% im Stadium I. Diese Zahlen 
legen nahe, dass speziell im Falle des 
Ovarialkarzinoms ein Screening durch-
aus sinnvoll sein könnte. Statistische 
Schätzungen zeigen, dass für ein effek-
tives Screening des Ovarialkarzinoms 
angesichts der epidemiologischen Rah-
menbedingun gen ein positiver prädik-
tiver Wert von >10%, eine Spezifität 
von über 99,6% und eine Sensitivität 
von >75% erreicht werden müsste. 
Diese Forderungen mit einem einzigen 
Test (beispielsweise mit bimanueller 
Untersuchung, Bestimmung von Tu-
mormarkern, bildgebenden Verfahren 
wie abdominalem oder vaginalem Ul-
traschall, MRI, CT und PET bzw. 
PET-CT) zu erzielen ist derzeit aller-
dings unmöglich. 
Die Sensitivität der bimanuellen Er-
kennung von pelvinen Massen liegt 
bei 45%, die Spezifität bei 90%, sie 
ist somit als Screeningmethode sicher 
nicht geeignet. In einer Studie mit 
2.869 postmenopausalen, asympto-
matischen Patientinnen wurden Be-
cken-CTs zu Screeningzwecken durch-
geführt. Dabei wurden 118 (4,1%) 
unklare Adnexbefunde entdeckt, wo-
von 26 auch operiert wurden. Alle 
operierten Befunde erwiesen sich als 
benigne. Keine der anderen Patien-
tinnen entwickelte im Follow-up ei-
nen malignen Ovarialtumor. Bei vier 
als unauffällig be urteilten Patien-
tinnen entwickelte sich in den fol-
genden 3,5 Jahren allerdings ein 
Ovarialkarzinom, sodass die Schluss-
folgerung gezogen werden muss, dass 
CTs und andere Schnittbildverfahren 
zu Screeningzwecken derzeit ebenfalls 
nicht spezifisch genug sind. 
In den letzten 25 Jahren wurde das 
Thema Screening des Ovarialkarzi-
noms relativ gut erforscht und meh-
rere grössere, randomisierte Trials 
wurden durchgeführt oder sind 
derzeit im Laufen. Die Scree-
ningstrategien haben sich im 
Wesentlichen auf Ultraschall 
und Bestimmung von Serum-
Tumormarkern, insbesondere 
von CA 125, beschränkt. CA 
125 ist die antigene Determi-
nante eines hochmolekularen 
Glykoproteins, welches durch 
das MUC-16-Gen kodiert wird. 
CA 125 ist nicht spezifisch für 
das Ovarialkarzinom, da es von 
allen Geweben, welche aus Zölom-
Epithelien entstanden sind (Mesothel, 
Pleura, Perikard, Peritoneum, Tube, 
Endometrium, endozervikale Zellen), 
ex primiert werden kann. Jeder Pro-
zess, der die epitheliale Grenze durch-
bricht, kann eine CA-125-Erhöhung 
bewirken. Die fehlende Spezifität 
erklärt denn auch die hohe falsch 
positive Rate. Das normale Ober-
flächenepithel des Ovars exprimiert 
allerdings kein CA 125 und erst das 
Durch brechen der epithelialen Gren-
 ze kann eine CA-125-Erhöhung 
be wirken, sodass man in über 90% 
der fort geschrittenen Ovarialkarzi-
nome, allerdings nur in 50–60% der 
Fälle im Stadium I ein erhöhtes CA 
125 findet.
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Daten aus grossen prospektiven Stu-
dien zeigen, dass in der Allgemeinbe-
völkerung das sequenzielle, multimo-
dale Prinzip (Tumormarkerbestim-
mung und Sonografie) der alleinigen 
sonografischen Kontrolle überlegen 
ist. Vier grosse Studien sind diesbe-
züglich durchgeführt worden. In der 
Kentucky-Screening-Studie wurden 
25.327 Frauen jährlich mittels Ultra-
schall untersucht. Die Sensitivität für 
ein primäres Ovarialkarzinom lag bei 
81%, pro entdecktem Karzinom muss-
ten 9,3 zusätzliche Operationen 
durchgeführt werden. Kobayashi et al 
untersuchten in einer randomisierten 
Studie 82.487 Patientinnen mit nied-
rigem OC-Risiko mittels jährlichen 
Ultraschalls und Bestimmung des Tu-
mormarkers CA 125. Diese Strategie 
ergab eine Sensitivität von 77,1% und 
eine Spezifität von 99,9%. Der Effekt 
auf die Mortalität wurde nicht berech-
net, ein nicht signifikanter Unter-
schied zugunsten der Screeninggruppe 
(p=0,2285) in der Entdeckung von 
Stadium-I-Karzinomen wurde be-
schrieben. In das PLCO-Screening-
Trial konnten insgesamt 78.237 
Frauen eingeschlossen werden, wobei 
34.202 in den Ovarialkarzinom-Scree-
ning-Arm randomisiert wurden. In 
dieser Studie wurde über 3 Jahre hin-
weg CA 125 bestimmt und ein trans-
vaginaler Ultraschall (TVUS) durch-
geführt, gefolgt von weiteren 2 Jah-
ren alleinigen CA-125-Bestimmungen. 
Im Schnitt wurden die Patientinnen 
über 12,4 Jahre beobachtet. Diese Stu-
die zeigte – unter Berücksichtigung 
der Mortalität –, dass das simultane 
Durchführen von CA-125-Messungen 
und TVUS die Mortalität in der Scree-
ninggruppe nicht mindern konnte. 
In der UKCTOCS-Studie konnten 
202.638 postmenopausale Frauen zwi-
schen 50 und 74 Jahren entweder in 
die Kontrollgruppe (101.359) oder in 
die Screeninggruppe mit jährlichem 
Ultraschall (650.639) oder in eine 
multimodale Strategiegruppe (50.640) 
randomisiert werden. In der multimo-
dalen Gruppe wurden die Frauen nach 
Messung des CA 125 in Patientinnen 
mit niedrigem, intermediärem oder 
hohem Risiko eingeteilt. In der inter-
mediären Gruppe wurde nach 12 Wo-
chen eine Verlaufs-CA-125-Messung 
durchgeführt, bei den Patientinnen 
mit hohem Risiko ein TVUS mit 
6-wöchentlichen CA-125-Verlaufs-
Messungen. Dies ist die bisher grösste 
randomisierte, kontrollierte Studie 
und die erste Studie, die verschiedene 
Screeningmethoden miteinander ver-
gleicht. Die Sensitivität war in den 
zwei Gruppen gleich, bei schlechterer 
Spezifität in der US-Gruppe. Es zeigte 
sich zwischen den Gruppen kein Un-
terschied in der Stadienverteilung der 
entdeckten Karzinome.
Bislang fehlt der Beweis, dass ein 
Screening die Mortalität des Ovari-
alkarzinoms reduzieren kann. Die Re-
sultate des UKCTOCS-Trials, welche 
auf diese Frage Antworten liefern 
könnten, werden für 2015 erwartet. 
Endometriumkarzinom
Das Endometriumkarzinom ist mit ei-
ner Inzidenz von 6% das häufigste gy-
näkologische Karzinom. Mit ca. 890 
Neuerkrankungen in der Schweiz pro 
Jahr macht es 6% aller Krebserkran-
kungen bei Frauen aus. Da unter an-
derem Adipositas und sinkende Fer-
tilitätsraten Risikofaktoren für das 
Endometriumkarzinom sind, wird die 
Inzidenz in den nächsten Jahren wahr-
scheinlich noch weiter ansteigen. Auf-
grund seiner Häufigkeit wäre das En-
dometriumkarzinom für ein effizientes 
Screening sehr interessant.
Bisher wurden wenige Studien mit 
kleinen Kollektiven zum Screening 
beim Endometriumkarzinom durch-
geführt. Die grösste Studie wurde von 
Fleischer et al mit einem Kollektiv von 
1.926 Frauen mit blutungsfreier Me-
nopause veröffentlicht. In diesem Kol-
lektiv konnte eine Sensitivität von 
17% mit einem negativen prädiktiven 
Wert von >99% für die sonografische 
Endometriumsdicke (ED) von <6mm 
bzw. ein positiver prädiktiver Wert 
von nur 2% und eine Sensitivität von 
33% für ED von >6mm gezeigt wer-
den bei allerdings für eine aussagekräf-
tige statistische Analyse zu kleinem 
Kollektiv.
Im Rahmen der bereits erwähnten 
UKCTOCS-Screening-Studie bzgl. 
Ovarialkarzinom wurde bei der Ran-
domisierung von gut 37.000 Frauen 
die sonografische Endometriumsdicke 
dokumentiert und im Lauf des fol-
genden Jahres das Auftreten eines En-
dometriumkarzinoms registriert (Ja-
cobs et al). 125 Frauen entwickelten 
ein Endometriumkarzinom, 6 ein en-
dometriales Stromasarkom, 6 ein Kar-
zinosarkom und 13 eine komplex-aty-
pische Hyperplasie. 81% (107) der 
Frauen mit einem Endomtriumkarzi-
nom hatten initial eine ED von 
>5mm, womit sich statistisch ein si-
gnifikanter Unterschied in der ED 
zwischen erkrankten und gesunden 
Frauen zeigen liess. Bei einem Cut-off 
von 5mm lag in diesem Kollektiv die 
Sensitivität bei 80,5% und die Spezi-
fität bei 85,7%. Konkret würde das 
bedeuten, dass 58 Frauen mit beni-
gner Histologie kürettiert werden 
müssten, um bei einer blutungsfreien 
Frau mit dieser Screeningmethode ein 
Endometriumkarzinom zu finden. 
Liegt der Cut-off bei 10mm, sind es 
noch 17 „unnötige“ Kürettagen pro 
gefundenem Endometriumkarzinom. 
Zudem gilt es, zu erwähnen, dass von 
den Frauen mit einer ED <5mm 26 
Frauen (19% aller Endometriumkar-
zinome) im Laufe des folgenden Jah-
res ein Endometriumkarzinom entwi-
ckelten.
Aufgrund der heutigen Datenlage 
kann ein Screening mittels transva-
ginalen Ultraschalls bei asymptoma-
tischen postmenopausalen Frauen 
nicht empfohlen werden. Ein Bene-
fit für das Überleben und die Morta-
lität durch das Screening wurde bis-
her nicht untersucht. Zudem konnte 
bisher nicht nachgewiesen werden, 
dass eine frühzeitige Erkennung bei 
blutungsfreien Patientinnen im Ge-
gensatz zu symptomatischen Patien-
tinnen mit Diagnosestellung inner-
halb von 8 Wochen nach Auftreten 
einer postmenopausalen Blutung ei-
nen Vorteil bzgl. des Überlebens 
bringt.
Spezialkollektive
Frauen mit einem Lynch-Syndrom 
(HNPCC, hereditary non-polyposis 
colorectal cancer) haben ein Life-time-
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Risiko von 40–60% für die Entwick-
lung eines Endometriumkarzinoms. 
Obwohl systematische Untersuchun-
gen fehlen, wird bei diesem Kollektiv 
eine jährliche transvaginale Ultra-
schalluntersuchung mit Endometrium-
biopsie empfohlen, wobei auch eine 
prophylaktische Hysterektomie mit 
Adnexektomie bei abgeschlossener Fa-
milienplanung sinnvoll sein kann.
Frauen, welche aufgrund eines Mam-
makarzinoms Tamoxifen einnehmen 
oder eingenommen haben, haben ein 
2- bis 3-fach erhöhtes Risiko für die 
Entwicklung eines Endometriumkar-
zinoms. Auch das Risiko für die Ent-
wicklung eines Karzinosarkoms ist et-
was höher als bei Frauen, welche nie 
Tamoxifen eingenommen haben. Das 
Endometrium unter Tamoxifen zeigt 
häufig sonografisch pathologische Ver-
änderungen, welche jedoch nicht mit 
pathologischer Histologie korrelieren. 
Diverse Studien konnten zeigen, dass 
die sonografische Überwachung des 
Endometriums unter Tamoxifen zu 
vielen unnötigen histologischen Ab-
klärungen führt, mit den entspre-
chenden Komplikationsraten und psy-
chischen Belastungen. 
Eine sonografische Überwachung des 
Endometriums unter Tamoxifen bei 
blutungsfreien Patientinnen wird des-
halb nicht empfohlen. Allerdings wird 
bei Auftreten einer vaginalen Blutung 
unter Tamoxifen unabhängig vom So-
nografiebefund eine umgehende hi-
stologische Abklärung mittels Hyste-
roskopie und Kürettage empfohlen. 
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